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(57) Abstract 

The invention relates to a micro-reaction vessel, an arrangement of 
micro-reaction vessels and to a method for discharging a liquid contained 
in a micro-reaction vessel or arrangement of micro-reaction vessels. The 
bottom of the micro-reaction vessel is designed in such a way as to create 
an outlet solely due to the effect of an external force e.g. the impact of 
compressed air and/or by supplying local heat possibly by means of an 
electric resistance heater, and to enable a liquid in the reaction chamber(3) 
to be discharged. Hie outlet duct is tberefoie closed by a stopper or by a 
layer (23) located on the underside(21) of the bottom and acting as a burst 
plate. It is also possible to include notches in the outlet duct as break-points 
or indents in the outlet duct. One advantage of the invention is that devices 
such as pipettes are not required to transfer the contents of the micro-reaction 
vessel. The invention also relates to arrangements(30) of micro-reaction 
vessels in a row or in lines and colunms in the form of a matrix similar 
to known titer plates. The arrangement can also comprise liquid-connected 
micro-reaction vessels which are joined to each other by means of junction 
canals. 
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(57) Zusammenrassung 

Beschrieben wcrden dn MikroieaktionsgefaB. Anordnungen von MikroreaktionsgefSfien sowie ein Verfahrcn zur Abgabe einer 
Flussigkcit aus einem Mikroreaktionsgefafl Oder ciner Anoidnung von MikrorcaktionsgefaBen. Der Bodcn dcs MikroreaktionsgcfiBes 
ist so ausgcbildet, dafl erst durch das Einwiriccn ciner auBeren Kraft, beispiclswcise cines DnicWuftstoBes, oder/und lokalc Warmczufuhr. 
beispielsweise mittcls einer elektrischen Widerstandsheizung, eine Auslafidffnung erzeugt und damit cine sich in der Reaktionskammer (3) 
befindende Flilssigkcit abgegebcn werden kann. Hierzu ist der Auslafikanal (4) mit einem Propfen oder einer sich an der Unterseite (21) des 
Bodens befindenden Schicht (23), die als Berstcheibe dicnt, verschlosscn. Es ist auch mdglich, im Bereich dcs AuslaBkanals Emkerbungen 
als SollbruchsteUcn Oder Einschnitte vorzusehen. Ein Vorteil ist, daB keinc Vorrichtungen. wie Pipetten, notwcnding sind. urn den Inhalt des 
MikroreaktionsgefaBes zu uberfuhren. Des weiiercn werden Anordnungen (30) von MikrorcaktionsgefaBen in einer Reihe oder in Zeilen und 
Spalten in Form einer Matrix, in der Ait bekannter Titerplattcn, beschrieben. Die Anordnung kann auch Ober seitlichc Verbindungskanale 
fluidisch untereinandcr verbundene MikroreaktionsgefaBe umfassen. ^ 
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MIKROREAKTIONSGEFASS. ANORDNUNG VON MIKROREAKTIONSGEFASSEN SOWIE VERFAHREN 2UR 
ABGABE EINER FLOSSIGKEIT AUS DEN SELBEN 

Beschreibung 

Die Erfmdung betrifft Mikroreaktionsgefalie, deren Anordnungen sowie ein 
Verfahren zur Abgabe einer FlQssigkeit aus einem MikroreaktionsgefaB Oder 
einer Anordnung von Mikroreaktionsgefd&en. 

In der Biochemie und der pharmazeutischen Wirkstoffforschung werden, 
insbesondere unter Anwendung der Konzepte der kombinatorischen Chemie, 
kleinste Mengen biochemisch aktlver Substanzen umgesetzt bzw. auf deren 
Wirksamkeit getestet. Angestrebt wird eine Umsetzung einer groBen Anzahl 
von Proben in mogiichst kurzer Zeit, was mit einer minimalen Anzahl an 
Arbeitsschritten bei gleichzeltiger Automatislerung verbunden ist. 

Zur Umsetzung einer groBen Anzahl kleiner Stoffmengen werden zur Zeit 
Titerpiatten verwendet, die Vertiefungen aufweisen, in die Substanzen 
hineinpipettiert werden und miteinander reagieren. Zum Uberfiihren der 
Reaktionsprodukte in beispielsweise andere Titerpiatten ist es erforderlich, die 
Inhalte der Vertiefungen in Pipetten aufzunehmen. Es ist auch bekannt, dunne 
Stabe in die Vertiefungen der Titerplatte zu bewegen, um so die anhaftenden 
Substanzen in andere GefaBe zu uberfuhren. Die Verwendung solcher 
zusatziicher Vorrichtungen, wie Pipetten oder Stabe, zur Oberfuhmng der 
Reaktionsprodukte aus einer Titerplatte in eine andere ist jedoch mit Nachteilen 
verbunden. So bedeuten zusStzIiche Vorrichtungen zusStzliche Arbeitsschritte, 
eine Gefahr der Probenverunreinigung sowie ein Verlust an Probenmenge. 

Hierzu wird in der WO 97/15394 eine Titerplatte beschrieben, deren 
Ausnehmungen eine vergleichsweise groBe EinfullSffnung und eine kleine 
AuslaBQffnung aufweisen. Die FlQssigkeit wird durch die Oberflachenspannung 
am AusfiieBen gehindert. Durch einen GasdruckstoB kann die FlQssigkeit durch 
die AusiaBdffnung abgegeben warden. 

Die WO 92/02303 beschreibt eine Titerplatte, deren Ausnehmungen durch eine 
pordse Membran abgeschlossen sind, die die FlQssigkeit zuruckhait. Erst durch 
Aufgabe eines GasdruckstoBes wird die FlQssigkeit ausgegeben. 

Ein Nachteil solcher Titerpiatten ist, daB ein Auskristailisieren der geldsten 
Bestandteile zu einem VerschluB der AuslaB&ffnungen bzw. der Membranporen 
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fiihren kann. Ein weiterer Nachteil ist, dad die Dimensionierung der 
Auslafioffnungen bzw. der Membranporen von der Oberflachenspannung der 
jeweiltgen Ftussigkeit abhangt. 

Aufgabe der Erfindung ist es, Mikroreaktionsgefalie und Anordnungen solcher 
Mikroreaktionsgefalie bereitzustellen, die eine Abgabe einer Flussigkeit auf 
eine einfache Art eriauben, ohne hierfiir Vorrichtungen verwenden zu miissen, 
die mit dem Inhalt des MikroreaktionsgefaBes in Kontakt kommen, und die die 
zuvor genannten Nachteile bekannter Titerplatten nicht aufweisen. Weiterhin ist 
es Aufgabe der Erfindung ein entsprechendes Verfahren zur Abgabe einer 
Flussigkeit aus einem Mikroreaktionsgefafi Oder einer Anordnung von 
MikroreaktionsgefaRen bereitzustellen. 

Diese Aufgabe wird mit einem MikroreaktionsgefaR gemad den Merkmalen des 
Patentanspruchs 1, mit Anordnungen von Mikroreaktionsgefalien gemaii den 
Merkmalen des Patentanspruchs 17 sowie 22 und mit einem Verfahren gemaR 
dem Merkmal des Anspruchs 23 gelost. Vorteilhafte Ausgestaltungen sind 
Gegenstand der Unteranspruche, 

Der Boden des mindestens eine EinfullSffnung und eine Reaktionskammer 
umfassenden MikroreaktionsgefaRes ist derart ausgebildet, daR mindestens 
eine AuslaRoffnung durch Einwirken einer auReren Kraft Oder/ und lokale 
Warmezufuhr erzeugbar ist. 

Dieser Losung liegt der allgemeine Erfindungsgedanke zugmnde. daR das 
MikroreaktionsgefaR zunachst keine AuslaRoffnungen aufweist, und daR erst 
durch Einwirken einer auReren Kraft oder/ und lokale Warmezufuhr mindestens 
eine AuslaRoffnung gebildet wird. 

Mit dem erfindungsgemaRen MikroreaktionsgefaR ist es daher mdglich, 
verschiedene Substanzen, vorzugsweise Flussigkeiten, durch die EinfQIIoffnung 
dosiert hinzuzugeben, miteinander in der Reaktionskammer reagieren zu 
lassen und durch die zu erzeugende AuslaRoffnung in beispielsweise eine 
Vertiefung einer sich unter dem MikroreaktionsgefaR befindlichen Titerplatte 
abzugeben. Diese teilweise oder volistandige Uberfuhrung des Inhalts des 
MikroreaktionsgefaRes bedarf keiner Vorrichtung. die mit dem Inhalt des 
MikroreaktionsgefaRes in Kontakt kommt. Eine Gefahr der Verunreinigung 
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sowie des Veriusts des Inhalts des Mikroreaktionsgefdl^es wird dadurch 
minimiert. Oa die Ausla&dffnung erst erzeugt wird. besteht auch kein Problem 
des Verschiusses durch Auskristallisieren. 

GemdH einer bevorzugten AusfQhrungsform ist die Ausla&dffnung durcii einen 
Ober die Einfulloffnung eingeleiteten GasdruckstoH ais Sudere Kraft erzeugbar. 
Mit EInleitung des Gasdruckstodes und Bildung der Ausla&dffnung wird auch 
die sich in der Kammer befindliclie FIQssigkeit teilweise Oder vollstandig 
abgegeben. Ais 3u&ere Kraft kann auch eine Art Stempei vorgesehen sein, der 
vorzugsweise an der Unterseite des Bodens des Mikroreaktionsgefd&es 
angreift. 

Nach einer ersten vorteilhaften Variante Ist mindestens ein sich im Boden des 
MikroreaktionsgefS&es befindiicher Auslaflkanal durch ein ais Pfropfen 
dienendes Material verschlossen. das sich durch Einwirken einer Kraft, wie 
eines Druckluftstoiles, entfernen laHt. Bevorzugt sind hierzu plastische, 
elastische Oder hochviskose Materiaiien vorgesehen. 

Nach einer zweiten vorteilhaften Variante weist das Mikroreaktionsgefad 
mindestens einen Ausladkanal auf, der zur Unterseite des Bodens des 
MikroreaktionsgefdHes mit einer dUnnen Schicht abgedeckt Ist. Auch die 
gesamte Unterseite des Mikrareaktionsgefa&es kann mit dieser Schicht 
bedeckt sein. Diese Schicht kann durch Kleben, Verschmelzen oder durch 
Adhasionskrafte an der Unterseite des Bodens des Mikroreaktionsgefa&es 
gehalten sein. Vorteilhaft kann die dOnne Schicht einstiickiger Bestandteil 
zumindest des Bodens des Mikroreaktionsgefd&es sein. Bervorzugt ist eine 
dunne Schicht dunnerals 100 ^m, insbesondere dunner ais 10 |im. Durch das 
Einwirken einer Kraft, beispielsweise eines Druckluftsto&es, wird die dunne 
Schicht in der Art einer Berstscheibe zerstdrt oder i6st sich von der Unterseite 
des Bodens des Mikroreaktionsgefal^es ab, um so die AuslaHoffnung zu 
erzeugen. Es ist jedoch auch denkbar, daH durch einen an der Unterseite des 
Bodens angreifenden Stempei der Boden soweit ausgelenkt wird. dad die 
dunne Schicht reiHt. Vorteilhaft ist der Stempei hierbei so gestaitet, 
beispielsweise ais Hohlzylinder. und der Angriffspunkt so gewdhit. dad der 
Stempei nicht mit dem Inhalt der Reaktionskammer in Kontakt kommt. 
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Gemali einer dritten AusfOhrungsvariante weisen die Unterseite und/ oder die 
Oberselte des Bodens des MikroreaktionsgefaBes eine oder mehrere 
Sollbruchstellen. beispielsweise Einkerbungen, auf. An diesen Stelien offnen 
sich unter Einwirkung einer Kraft, beispielsweise mittels eines von unten 
angreifenden Stempels, eine oder mehrere Auslalioffnungen. 

Eine vierte AusfOhrungsvariante sieht vor, daB der Boden des 
MikroreaktionsgefaRes an der Stelle der zu erzeugenden AuslaHoffnung einen 
Oder mehrere Einschnitte aufweist. die den Boden von der Unterseite bis zur 
Oberseite teilweise oder vollstandig durchtrennen. Unter Krafteinwirkung vom 
Innern des Mikroreaktionsgefades auf die Oberseite des Bodens, wolbt sich der 
Boden. wodurch im Bereich des Einschnittes die Ausla(l6ffnung in Form eines 
Spaltes geSffnet wird. Es ist auch denkbar durch Krafteinwirkung auf die 
Unterseite des Bodens des Mikroreaktionsgefalles, beispielsweise mittels eines 
Hohlzylinders als Stempel. den Boden in Richtung der Kammer des 
Mikroreaktionsgefafles zu w6lben und so die Auslalioffnung zu erzeugen. 
Weist das Material des Bodens elastische Eigenschaften auf. so lalit sich die 
AuslaBdffnung reversibel offnen und schlieRen. 

Gemaft einer weiteren Ausfuhrungsform ist die Auslalloffnung durch lokale 
Warmezufuhr mittels elektrischer Energie erzeugbar. Dies kann durch eine 
auBere Kraft, beispielsweise einen iiber die Einfiilieffnung eingeleiteten 
Gasdruckstoli, unterstQtzt werden. 

Eine erste AusfOhrungsvariante sieht hierzu vor, dad das Mikroreaktionsgefali 
im Bereich der zu erzeugenden Offnung zwei auf der Unterseite des Bodens 
Oder im Boden selbst angeordnete, zueinander beabstandete, eine elektrische 
Funkenstrecke bildende Elektroden aufweist. Durch Aniegen einer ausreichend 
hohen Spannung kommt es zu einer Funkenbildung zwischen den beiden 
Elektroden und damit zu einer raschen, starken Temperaturerhohung in diesem 
Bereich. 

Bei einer zweiten AusfOhrungsvariante ist im Bereich der zu erzeugenden 
Offnung mindestens ein Heizwiderstand auf der Unterseite des Bodens oder im 
Boden selbst angeordnet. Der elektrische Heizwiderstand ist mit elektrischen 
Zufuhmngen verbunden. Bei DurchfluB eines elektrischen Stromes durch den 
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Heizwiderstand kommt es dort zur lokalen Temperaturhohung des Bodens des 
MikroreaktionsgefS&es. 

Die Elektrcxien, Heizwiderstande bzw. elektrischen Zufuhrungen konnen 
vorteilhaft mitteis DQnnfilmtechniken aufgebracht werden. beispieisweise auf 
den Boden des Mikroreaktionsgefd&es oder der Anordnung von 
MikroreaktionsgefSHen aufgedmckt werden. 

Durch lokale Warmezufuhr, vorzugsweise gemali einer der belden zuvor 
beschriebenen AusfQhrungsvarianten. In Verblndung mit elner der oben 
aufgefuhrten vier AusfQhrungsvarianten zur Ausgestaitung des Bodens des 
MikroreaktionsgefSdes 1st auf einfache Art und Weise eine AuslaUdffnung 
erzeugbar. 

So kann der Auslal^kanal durch ein als Pfropfen dienendes Material 
verschlossen sein, das bei Erwarmen en/veichbar und. gegebenenfalts 
unterstutzt durch einen Gasdnjcksto&, aus dem Ausla&kanal entfembar ist. 

In Verbindung mit der Ausfuhrungsvariante, die eine den Ausladkanal 
abdeckende dunne Schicht vorsieht, ist diese Schicht vorzugsweise derart 
beschaffen, da& sie bei Wdrmezufuhr an dieser Stelle reillt. schmilzt oder 
zersetzt wird. Dies kann beispieisweise eine dunne Kunststoffschicht sein. In 
Verbindung mit der dritten AusfQhrungsvariante kann dies durch 
Solibruchstellen unterstutzt werden. 

Die vierte AusfQhrungsvariante mit Einschnitten im Boden des 
Mikroreaktionsgefdf^es kann ebenfalls mit der Ausfuhrungsform, die lokale 
Envarmung vorsieht, kombiniert werden. So kann der Boden im Bereich der 
Einschnitte derart ausgestaltet sein. dad bei En/vamrtung durch thermische 
Ausdehnung eine Ausladdffnung in Form eines Spalts geoffnet wird. 

Die Reaktionskammer des Mikroreaktionsgefd&es kann derart gestaltet sein. 
da& sie in etwa den gleichen Durchmesser wie die Einfulldffnung aufweist. So 
kann eine zylindrische Form der Kammer vorgesehen sein. die sich an dem der 
EinfQIIoffnung gegenuberiiegenden Ende kegelartig auf den Durchmesser des 
Auslallkanals verjungt. Die Reaktionskammer kann auch einen grdfieren 
Durchmesser als die EinfOlldffnung aufweisen. So hat eine kugelartig geformte 
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Kammer den Vorteil einer geringeren Verdunstung sowie einer verrlngerten 
Gefahr des Verspritzens beim Hinzugeben vora Flussigkeiten. 

Fur waBrige Systeme eignen sich bevprzugt Einfiilloffnungen mit einem 
Durchmesser von 100 jam bis 2 mm. Solche Mikroreaktionsgefalie konnen 
beispieisweise ein Kammervolumen von 1 \i\ bis 500 \il aufweisen. Je nach 
Anwendung konnen auch andere Mafie fiir die Durchmesser und 
Kammervolumen verwendet werden. 

Fiir manche zu dosierende Flussigkeiten kann es zurTropfenbildung von 
Vorteil sein, wenn die zu erzeugende AuslaBoffnung zu einer Spitze 
ausgefomnt ist. Es kann auch von Vorteil sein, wenn die Auslalioffnung sich 
nach auden kegelartig erweitert. 

Des weiteren kann in der Kammer Oder zwischen Kammer und Auslalikanal ein 
Sieb Oder ein Filter angebracht sein, so daB bei Beaufschlagung der Kammer 
mit einem DruckluftstoR mit der Abgabe der FIQssigkeit durch die 
Auslalioffnung gleichzeitig eine Abtrennung von festen Bestandteilen erfolgt. 

Das Mikroreaktionsgefali besteht vorzugsweise aus einem Material, das 
gegenuber den verwendeten Flussigkeiten chemisch inert ist sowie sich 
biokompatibel gegenuber den verwendeten biochemischen Substanzen verhalt. 
So eignen sich vorzugsweise Kunststoffe, die beispieisweise Polycarbonat, 
Polyethyletherketon, cyclische Olefin-Copolymere, Polymethylmethacrylat oder 
Gemische hiervon umfassen. 

Bevorzugt ist das Mikroreaktionsgefali ein einstiickiger Formenkorper aus 
Kunststoff. Die Verwendung von mikrotechnisch hergestellten Formeinsatzen 
bei der Herstellung, beispieisweise im Spritzguliverfahren, ermogllcht die 
erforderliche hohe Prazision. 

Um eine einfache Verbindung der MikroreaktionsgefaBe miteinander zu 
eriauben, weisen diese vorteilhaft Verbindungselemente, wie Steck- oder/ und 
Rastelemente, auf. 

Der unabh^ngige Patentanspnjch 17 betrifft eine Anordnung von mehreren 
erfinduncsgemaBen MikroreaktionsgefgBen nebeneinander in einer Reihe oder 
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in Zeilen und Spalten in Form einer Matrix. Mit solchen Anordnungen Iddt sich 
eine gro&e Anzahl von Proben gleichzeitig handhaben. 

Vorteilhaft weist die matrixartige Anordnung die gleiche Anzahl an Kammem, 
beispielsweise 96, 384 oder 864, und die gleiche Audenabmessung wie 
handelsQbliche Titerpiatten auf. Damit wird eine automatisierte Handhabung 
unter Einsatz handelsQblicher Vonichtungen emndglicht. 

Die Anordnung kann aus einzelnen Mil<rorealctionsgefdllen oder Anordnungen. 
wie Reihen, von Mikroreal<tionsgef3llen bestehen, die Idsbar oder unidsbar 
miteinander verbunden sind. Eine Idsbare Verbindung wird beispielsweise uber 
Rast- Oder/ und Steckelemente ermOglicht. Mittels Kleben oder Schweilien wird 
eine unlosbare Verbindung erreicht. Gem3& einer anderen Variante sind die 
MikroreaktionsgefSile einstucklger Bestandteil der Anordnung. So kann 
beispielsweise die Anordnung aus einem einzigen durch SpritzguH 
hergestellten Formenkorper bestehen. 

Diese Anordnung kann auch Mikroreaktlonsgefd&e unnfassen. die im Bereich 
der zu erzeugenden AuslaBoffnungen auf der Unterseite des Bodens oder im 
Boden selbst angeordnete elektrische HeizwiderstSnde oder zueinander 
beabstandete, jeweils eine elektrische Funkenstrecke bildende Elektroden 
aufweist. Hierzu weist die Anordnung elektrische Kontakte auf, die Qber 
elektrische ZufOhrungen mit den Heizwiderstdnden bzw. Elektroden verbunden 
sind. 1st die Anordnung eine Titerpiatte, so kdnnen diese elektrischen Kontakte 
beispielsweise seitlich. auf der Oberseite oder der Unterseite angeordnet sein. 
Ober eine elektrische Ansteuereinheit kdnnen damit geziett einzelne 
Ausladoffnungen erzeugt werden. 

Die weitere erfindungsgemdUe Anordnung gema& Anspruch 22 weist 
mindestens ein erfindungsgemal^es MikroreaktionsgefSfl und mindestens ein 
weiteres MikroreaktionsgefSd auf, das eine EinfOtldffnung und eine 
Reaktionskammer umfadt, wobei das erfindungsgemafle Mikroreaktionsgefad 
und das weitere MikroreaktionsgefdH jeweils mindestens einen seitlichen 
Verbindungskanal aufweisen, Qber den die mindestens zwei 
MikroreaktionsgefdUe fluidisch untereinander verbunden sind. 
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Durch die fluidische Verbindung mindestens zweier MikroreaktionsgefSRe 
konnen auch Reaktionen in mehreren Schritten mit mehreren 
Reaktionspartnern in einer einzlgen Anordnung von Mikroreaktionsgefafien 
durchgefOhrt werden. So iassen sich Zwischenprodukte zur Einbeziehung In 
Folgereaktionen iiber die seitliche Verbindung von einem Mikroreaktionsgefali 
in ein anderes uberfuhren und dort mit einem weiteren Edukt umsetzen. 
AnschlieBend lalit sich der Inhalt der Reaktionskammer aus dam 
erfindungsgemSlien Mikroreaktionsgefali gemali einer der oben bescliriebenen 
Methoden, belsplelsweise mittels eines GasdruckstoBes, ausgeben. Die 
Oberfuhrung des Inhalts einer Reaktionskammer in eine andere iiber seitliche 
Verblndungskanaie kann ebenfalls iiber einen GasdruckstoB erfolgen. 

Hierbei sind unterschledliche Ausfiihrungsformen realisierbar, die sich in der 
Anzahl und der Art der Anordnung der VerbindungskanSle, Auslalidffnungen 
und der Gestalt der Kammer unterscheiden. Bevorzugt sind Anordnungen, bei 
denen die Verbindungskanale in den unteren Bereich der Reaktionskammer 
munden, urn so ein restloses Entleeren der Reaktionskammer zu ermdglichen. 

Das Verfahren zur Abgabe einer Flussigkeit aus einem Mikroreaktionsgefali 
Oder einer Anordnung von MikroreaktionsgefaCen sieht gemSfi. Anspruch 23 
vor, daR durch Einwirken einer aulieren Kraft Oder/ und durch lokale 
Warmezufuhr mindestens eine AusladSffnung erzeugt wird. Hierzu sind die 
Mikroreaktlonsgefafte und deren Anordnungen gemali der Anspruche 1 bis 22 
besonders geeignet. 

Bevorzugt ist als auliere Kraft ein Gasdruckstoll vorgesehen, der die 
Auslafioffnung erzeugt und die Fliissigkeit zumindest teilwelse abgibt. 

Die Erzeugung einer AuslaBoffnung durch lokale Enwarmung v^^ird bevorzugt 
durch Enweichen, Schmelzen oder Zerstoren einer dunnen Kunststoffschicht 
erzielt. Vortellhaft wird hierzu die Warme lokal durch eine elektrische 
Widerstandsheizung oder eine elektrische Entladung zugefiihrt. 

Beisplelhafte Ausfiihrungsformen werden nachfolgend anhand der 
schematischen Zeichnungen naher eriautert: 
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Figur 1 

ein MikroreaktionsgefaH mit einem Pfropfen im AuslaBkanal im Querschnitt von 
der Seite, 

Figur 2 

ein Mikroreaktionsgefad mit einer dunnen Schicht auf der Unterseite des 
Bodens im Querschnitt von der Seite, 

Figur 3 

ein MikroreaktionsgefaR, bei dem die dunne Schicht einsttickiger Bestandteil 
des Bodens ist, im Querschnitt von der Seite, 

Figur 4 

ein Mikroreaktionsgefali mit Sollbruchstellen im Boden im Querschnitt von der 
Seite, 

Figur 5a 

ein MikroreaktionsgefaR mit einem Einschnitt im Boden im Querschnitt von der 
Seite, 

Figur 5b 

das Mikroreaktionsgefad nach Figur 5a im Querschnitt von oben. 
Figur 6 

eine matrixartige Anordnung von MikroreaktionsgefaBen in perspektivischer 
Darstellung geschnitten von der Seite, 

Figur 7a - c 

drei uber Verbindungskanale fluidisch untereinander verbundene 
Mikroreaktionsgefade im Querschnitt von der Seite. 

Figur 8 

ein Mikroreaktionsgefafl mit einem elektrischen Heizwiderstand im Querschnitt 
von der Seite, 
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Figur 9a und 9b 

ein Mikroreaktionsgefaii mit einem elektrischen Heizwiderstand in Draufsicht 
von unten, 

Figur 9c 

ein MikroreaktionsgefaB nfiit beabstandeten Elektroden in Draufsicht von unten. 
Figur 10 

eine MikroreaktionsgefaH mit beabstandeten Elektroden im Querschnitt von der 
Seite, 

Figur 11a 

eine Anordnung von 3x3 Mikroreaktionsgefalien mit elektrischen Kontakten in 
perspektivischer Darstellung, 

Figur lib 

die Anordnung nach Figur 11a in Draufsicht von unten. 

Figur 1 zeigt ein Mikroreaktionsgefafl 1 bei dem der Boden einen die Oberseite 
20 mit der Unterseite 21 verbindenden AuslaBkanal 4 aufweist, wobei sich in 
dem Ausladkanal 4 ein Pfropfen 22 befindet. Durch einen iiber die 
Einfuiloffnung 2 eingeleiteten GasdruckstoB kann der Pfropfen 22 zur 
Unterseite 21 des Bodens herausgedruckt werden, womit eine Ausladoffnung 
5 erzeugt wird und eine Abgabe einer sich in der Kammer 3 befindenden 
Flussigkeit erfolgt. 

In Figur 2 ist der AuslaCkanal 4 durch eine sich auf der Unterseite 21 des 
Bodens des Mikroreaktionsgefaiies 1 befindende dQnne Schicht 23 
verschlossen, die beispielsweise eine aufiaminierte dunne Kunststofffolie sein 
kann. Diese Schicht 23 kann auch einstuckiger Bestandteil des Bodens sein, 
wie dies in Figur 3 dargestellt ist. Die Schicht 23 ist vorzugsweise so dunn, daft 
sie unter Einwirkung, beispielsweise eines Gasdruckstolies, in der Art einer 
Berstschelbe zerstOrt \Nir6 und damit eine AusladCffnung gebildet wird. 

Figur 4 zeigt ein MikroreaktionsgefaB 1 mit Einkerbungen 24 in der Oberseite 
20 und der Unterseite 21 des Bodens. Diese einen mittleren Bereich 26 
umgebenden Einkerbungen 24 stellen Sollbruchstellen dar. Unter Einwirkung 
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einer aulleren Kraft 1st der mittlere Bereich 26 vom ubrigen Boden trennbar, 
wodurch ein AuslaBkanal 4 mit einer Ausladaffnung 5 gebildet wird. 

EIn Mlkroreaktionsgefaii mit zwei den Boden von der Oberseite 20 bis zur 
Unterseite 21 durchdringenden Einschnitten 25 ist in den Figuren 5a und 5b 
dargestellt. Figur 5a zeigt das Mlkroreal<tionsgefaR Im Querschnitt von der 
Seite, wobei ein Schnitt 25 zu erkennen ist. Figur 5b zeigt die Oberseite 20 des 
Bodens des MikroreaktionsgefaHes mit zwei sich kreuzenden Einsctinitten 25 
sowie die Wand 6 des Mikroreaktionsgef3&es 1 im Schnitt von oben. Durch das 
Einwirken einer Kraft von einer Seite des Bodens w6lbt dieser sicli zu der 
anderen Seite unter Freigabe eines ais AuslaHkanal 4 dienenden Spaltes 
entlang der Einschnitte 25 und damit unter Biidung einer Auslatldffnung 5. 

Eine einstuckige matrixartige Anordnung 30 von Mikroreaktionsgefalien ist in 
Figur 6 dargestellt. wobei eine Zeiie von Mikroreaktionsgefdilen 1 von der Seite 
im Querschnitt gezeigt ist. Solche in der Art bekannter Titerplatten angeordnete 
MikroreaktionsgefSlle eriauben eine einfache l-landhabung einer groilen 
Anzahl von Substanzen unter gleichen Bedingungen. Die hier dargesteliten 
MikroreaktionsgefaUe entsprechen dem MikroreaktionsgefaR nach Figur 2 mit 
einer sich auf der Unterseite 21 des Bodens befindlichen dUnnen Schicht 23. 
Fiir solch eine Anordnung kCnnen jedoch auch andere erfindungsgemSRe 
MikroreaktionsgefS&e venvendet werden. Der Inhalt einzelner 
MikroreaktionsgefdUe kann beispielsweise durch gezielte Beaufechiagung 
einzelner Einfullbffnungen 2 mit DruckluftstSlien abgegeben werden. Hierzu 
wird durch den DnjckluftstoB die dOnne Schicht im Bereich des jeweiligen 
Ausladkanals 4 in der Art einer Berstscheibe zerstdrt. 

Eine Anordnung von drei Mikroreaktionsgefalien 1, 10a, 10b ist in den Figuren 
7a - c dargestellt. Das mittlere Mikroreaktionsgefad 1 stellt ein 
erfindungsgem§lies Mikroreaktionsgefali in der Art eines 
MikroreaktionsgefaHes nach Figur 2 mit einer diinnen Schicht 23 auf der 
Unterseite 21 des Bodens dar. Dieses ist uber zusStzliche VerbindungskanSle 7 
und 9 mit den beiden VerbindungskanSlen 14 bzw. 13 der seitlich 
angeordneten Mikroreaktionsgefafle 10a, 10b verbunden. Des weiteren weist 
das mittlere MikroreaktionsgefSB 1 am Boden der Reaktionskammer 3 einen 
AuslaRkanal 4 auf, der zu der an der Unterseite des mittleren 
Mikroreaktionsgefa&es 1 befindlichen dOnnen Schicht 23 fOhrt. 



wo 99/01221 



PCT/EP98/03953 



12 

Ober die EinfOIIoffnung 1 1a des in Figur 7a links angeordneten Mikroreaktions- 
gefalies 10a kdnnen Substanzen bzw. Flussigkeiten hinzugegeben werden, die 
nniteinander in der Kamnner 12a reagieren. Durch Beaufschlagung der Kammer 
12a des iinken Mikroreaktionsgefalies 10 mit einem DmckluftstoR P, der hier 
als groRer Pfeil uber der Einfulloffnung 11a angedeutet ist, kann der Inhalt der 
Kammer 12a uber die Verbindungskanale 13, 9 in die Kammer 3 des mittleren 
Mikroreaktionsgefafies 1 befordert werden. Die Fliellrichtung ist durch einen 
kleinen Pfeil unterhalb des Mikroreaktionsgefafies 10a angedeutet. Hierbei 
kann es vorteilhaft sein. gleichzeitig das rechte Mikroreaktionsgefali 10b auch 
mit einem DruckluftstoB zu beaufschlagen. 

Beaufschlagt man gleichzeitig das linke MikroreaktionsgefaR 10a uber die 
Einfulloffnung 11a, sowie das mittlere MikroreaktionsgefaR 1 uber die 
Einfulloffnung 2 mit einem DruckluftstoB, so kann der Inhalt des Iinken 
Mikroreaktionsgefalies 1 in das mittlere Mikroreaktionsgefad 1 und von dort in 
das rechte Mikroreaktionsgefali 10b bef6rdert werden (Figur 7b). 
Werden alle drei Mikroreaktionsgefalie 1. 10a, 10b durch die Einfulloffnungen 
2, 1 1a, 1 lb mit einem DruckluftstoR beaufschlagt, kann der Inhalt des mittleren 
Mikroreaktionsgefafies 1 uber den Auslalikanal 4 unter Bildung einer 
Auslafioffnung 5 in der dunnen Schicht 23 abgegeben werden (Figur 7c). 

Die Mikroreaktionsgefafie 1, 10a, 10b konnen losbar, beispielsweise mit Hllfe 
von Steckelementen in der Art von Nut und Feder, miteinander verbunden sein. 
Die Mikroreaktionsgefafie 1, 10a, 10b konnen auch unlosbar miteinander 
verbunden sein oder als einstuckiger Formenkorper, vorzugsweise aus einem 
Kunststoff, hergestellt sein. 

In den Figuren 8 bis 1 1b sind Mikroreaktionsgefafie und deren Anordnungen 
dargestellt, bei denen eine Auslafioffnung durch lokale Warmezufuhr, hier in 
Form elektrischer Energie, erzeugbar ist. 

In der Figur 8 ist ein Mikroreaktionsgefali 1 im Querschnitt von der Seite 
dargestellt, dessen Unterseite 21 des Bodens einen mit elektrischen 
Zufuhrungen 41a, 41b verbundenen Heizwiderstand 40 aufweist. Der 
Heizwiderstand 40 befindet sich im Bereich des Auslalikanals 4, der an einer 
dunnen Schicht 23 mundet. Bei Stromdurchflufi enA^anmt der Heizwiderstand 
diese dunne Schicht. die je nach venwendetem Material an dieser Stelle 
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aufreiRt. schmilzt oder sich zersetzt. Dies kann durch einen Gasdruckstoli 
unterstutzt werden, der gleichzeitig zumindesteinen Tei! der sich in der 
Reaktionskammer 3 befindenden Flussigkeit durch den AuslaRkanal 4 und die 
hier nieht dargestellte AuslaRoffnung herausdruckt. Die Unterseite dieses 
MikroreaktionsgefaRes ist in Figur 9a dargestellt. Der Heizwiderstand 40 kann 
aus dem gieichen Material wie die Zufiihrungen 41a, 41b. beispielsweise 
mittels Dunnfilmtechnik, hergestellt sein. Durch eine Verrringerung des 
Querschnitts gegenuber den ZufQhrungen 41a. 41b wird ein hSherer 
Widerstand etzielt. 

Eine andere Ausgestaltung des elektrischen Heizwiderstands 40, in der Form 
zweier einen mittleren Bereich umgebenden Halbkreise, Ist in Figur 9b 
dargestellt. in diesem mittleren Bereich, in dem bei Erwamnung die hochsten 
Temperaturen erzielt werden, liegt die 2u erzeugende AuslaBQffnung. 

In Figur 9c sind die elektrischen ZufQhmngen als zwei Elektroden 43a, 43b 
ausgestaltet, die durch ihre Beabstandung eine eiektrische Funkenstrecke 42 
bilden. Bei einer ausreichend hohen Spannung findet zwischen den sich 
gegenOberliegenden Elektroden 43a und 43b eine eiektrische Ehtladung statt, 
wodurch der Boden im Bereich des Spalts 42 lokal erhitzt wird. 

Eine weitere Variante zweier beabstandeter. eine Funkenstrecke 42 bildender 
Elektroden 43a, 43b ist in Figur 10 dargestellt. Im Gegensatz zum 
Ausfuhmngsbeispiel nach Figur 9c sind hier die Elektroden im Boden des 
Mikroreaktionsgefafles angeordnet. Hierdurch ist eine geztelte Erhitzung des 
Materials im Bereich der zu erzeugenden Ausla&dffnung moglich. 

In den Figuren 11a und lib ist eine Anordnung von 3x3 MikroreaktionsgefaBen 
dargestellt, deren Ausla&dffnungen mittels iokaler WSrmezufuhr durch 
eiektrische Energie erzeugbar sind. Figur 1 lb, in der die Lage der Reaktlons- 
kammern 3 durch unterbrochene Kreise angedeutet ist, zeigt die Anordnung mit 
Blick auf die Unterseite 21. Auf der Unterseite 21 sind die elektrischen Zufuh- 
rungen 44a, 44b, ... erkennbar, die die elektrischen Heizwiderstande 40 mit den 
seitlich angeordneten elektrischen Kontakten 45 verbinden. Diese Anordnung 
eriaubt mittels einer hier nicht gezeigten elektrischen Ansteuereinheit jeden 
einzelnen Heizwiderstand elektrisch anzusteuern und somit gezielt einzelne 
AusladOffnungen zu erzeugen. 
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Bezugszeichen 



1 MikroreaktionsgefaB 

2 Einfulloffnung 

3 Reaktionskammer 

4 Auslalikanal 

5 Auslalioffnung 

6 Wand 

7 seitlicher Verbindungskanal 
9 seitlicher Verbindungskanal 
10a. 10b MikroreaktionsgefaB 

11a, lib Einfulloffnung 

12a, 12b Reaktionskammer 

1 3 seitlicher Verbindungskanal 

14 seitlicher Verbindungskanal 

20 Oberseite des Bodens 

21 Unterseite des Bodens 

22 Pfropfen 

23 dunne Schicht 

24 Einkerbung 

25 Einschnitt 

26 mittlerer Bereich 

30 Anordnung von Mikroreaktionsgefalien 

31 Anordnung von fluidisch untereinander verbundenen 
MikroreaktionsgefSflen 

32 Anordnung von MikroreaktionsgefaRen mit elektrischen 
Heizelementen 

40 elektrischer Heizwiderstand 

41 a, 41 b elektrische ZufDhmng 

42 Spalt 
43a, 43b Elektrode 

44a, 44b elektrische ZufOhrung 

45 elektrische Anschluflkontakte 
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Patentanspruche 

Mikroreaktionsgefail (1) mit mindestens einer EinfullSffnung (2) und 
einer Reaktionskammer (3), dessen Boden derart ausgebildet ist, 
dad durch Einwirken einer duUeren Kraft oder/ und durch lokate 
WSrmezufuhr mindestens eine Auslaftdffnung (5) erzeugbar ist. 

MikroreaktionsgefSH nach Anspruch 1 , dadurch gekennzeichnet, dad 
die AusIaUdffnung (5) durch einen uber die Einfulldffnung (2) 
eingeieiteten GasdruckstoH erzeugbar ist. 

MikroreaktionsgefaH nach Anspmch 1 oder 2, dadurch 
gekennzeichnet. dad das Mikroreaktionsgefad (1) mindestens einen 
Ausladkanal (4) aufweist, der zumindest teiiweise mit einem als 
Pfropfen (22) dienenden Material verschlossen ist. 

MikroreaktionsgefSd nach Anspruch 1 oder 2, dadurch 
gekennzeichnet, daft das Mikroreaktionsgefali (1) mindestens einen 
Ausladkanal (4) aufweist, der zur Unterseite (21 ) des Bodens des 
MikroreaktionsgefSdes mit einer dOnnen Schicht (23) abgedeckt ist. 

MikroreaktionsgefaR nach Anspruch 4, dadurch gekennzeichnet, dad 
die dunne Schicht (23) die gesamte Unterseite (21) des Bodens des 
Mikroreaktionsgefd&es (1) bedeckt. 

MikroreaktionsgefSB nach Anspruch 4, dadurch gekennzeichnet. dali 
die dunne Schicht (23) einstiickiger Bestandteil zumindest des 
Bodens des MikroreaktionsgefdHes (1 ) ist. 
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MikroreaktionsgefaR) nach einem der Anspruche 4 bis 6, dadurch 
gekennzeichnet. daR die dunne Scbicht (23) eine Dicke von weniger 
als 100 |im, vorzugsweise weniger als 10 ^im, aufweist. 

MikroreaktionsgefaR. nach Anspruch 1 Oder 2, dadurch 
gekennzeichnet, daR. die Oberseite (20) und/ oder die Unterseite (21 ) 
des Bodens eine oder mehrere, die Lage der AuslaBoffnung (5) 
vorgebende Sollbruchstellen (24) aufweist. 

MikroreaktionsgefaR. nach Anspruch 1 oder 2, dadurch 
gekennzeichnet, dali der Boden an der Stelle der zu bildenden 
AuslaR.6ffnung (5) nnindestens einen den Boden von der Unterseite 
(21) bis zur Oberseite (20) zumindest teilweise durchtrennenden 
Einschnitt (25) aufweist. 

MikroreaktionsgefaR. nach einem der Anspruche 1 bis 9, dadurch 
gekennzeichnet, dali das MikroreaktionsgefaR (1) im Bereich derzu 
erzeugenden AuslaBoffnung zwei auf der Unterseite (21) des 
Bodens oder im Boden angeordnete, zueinander beabstandete, eine 
elektrische Funkenstrecke (42) bildende Elektroden (43a, 43b) 
aufweist. 



MikroreaktionsgefaR. nach einem der Anspruche 1 bis 9, dadurch 
gekennzeichnet. daR. das MikroreaktionsgefaR (1) im Bereich der zu 
erzeugenden AuslaRoffnung mindestens einen auf der Unterseite 
(21) des Bodens oder im Boden angeordneten elektrischen 
Heizwiderstand (40) aufweist, wobei der elektrische Heizwiderstand 
mit elektrischen Zufuhrungen (41a, 41b) verbunden ist. 

MikroreaktionsgefaR. nach einem der vorherigen Anspruche, dadurch 
gekennzeichnet, daR. die Einfull6ffnung (2) einen Durchmesser von 
100 urn bis 2 mm aufweist. 
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Mikroreaktionsgefafi nach einem der vorherigen AnsprQche, dadurch 
gekennzeichnet, daB die Reaktionskammer (3) ein Volumen von 1 \ii 
bis 500 \i\ aufweist. 

Mikroreaktionsgefaii nach einem der vorlierigen AnsprQche, dadurch 
gekennzeichnet, dali sich in der Reaktionskammer (3) Oder 
zwischen der Reaktionskammer (3) und der zu erzeugenden 
Auslalidffnung (5) ein Sieb oder ein Filter befindet. 

Mikroreaktionsgefafi nach einem der vorhergehenden Anspruche, 
dadurch gekennzeichnet, daft das Mikroreaktionsgefali (1 ) 
Verbindungselemente aufweist, mittels derer MikroreaktionsgefaBe 
seitlich miteinander verbindbar sind. 

MikroreaktionsgefaB nach einem der vorherigen Anspruche, dadurch 
gekennzeichnet, daft das Mikroreaktionsgefali ein elnstiickiger 
Formenkorper aus Kunststoff ist. 

Anordnung (30) von mehreren MikroreaktionsgefSBen (1 ) nach 
einem der Anspruche 1 bis 16 nebeneinander in einer Reihe oder in 
Zeilen und Spalten in Form einer Matrix. 

Anordnung (30) nach Anspruch 17, gekennzeichnet durch in der Art 
einer Mikrotlterplatte angeordnete MikroreaktionsgefaBe (1). 

Anordnung nach Anspruch 17 oder 18, dadurch gekennzeichnet, 
daB die Anordnung (30) einzelne MikroreaktionsgefaBe (1) oder 
Anordnungen von MikroreaktionsgefSBen (1) umfaBt, die losbaroder 
unlbsbar miteinander verbunden sind. 
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Anordnung nach Anspruch 17 oderJS, dadurch gekennzeichnet, 
6a& die Mikroreaktionsgefa&e (1) einstuckiger Bestandteil der 
Anordnung (30) sind. 

Anordnung (32) nach einem der Anspruche 17 bis 20, dadurch 
gekennzeichnet, dali die Anordnung inr^ Bereich der zu erzeugenden 
Auslafioffnungen auf der Unterseite (21) des Bodens Oder im Boden 
angeordnete elektrische Heizwiderstande (40) oder zueinander 
beabstandete, jeweils eine elektrische Funkenstrecke (42) bildende 
Elektroden (43a, 43b) aufweist, wobei die elektrischen 
Heizwiderstande bzw, die Elektroden uber elektrische Zufiihrungen 
(44a, 44b, ...) mit an der Anordnung (32) angeordneten elektrischen 
Anschlulikontakten (45) verbunden sind. 

Anordnung (31) von mindestens einem Mikroreaktionsgefafi (1) nach 
einem der Anspruche 1 bis 16 und mindestens einem weiteren 
Mikroreaktionsgefafi (10a, 10b), das eine Einfiilloffnung (11a, lib) 
und eine Reaktionskammer (12a, 12b) aufweist, dadurch 
gekennzeichnet, dafi das erfindungsgemalie Mikroreaktionsgefafi 
(1) und das weitere Mikroreaktionsgefafi (10a, 10b) jeweils 
mindestens einen seitlichen Verbindungskanal (7, 9, 13, 14) 
autweisen, uber den die mindestens zwei Mikroreaktionsgefalie (1. 
10a. 10b) fluidisch untereinander verbunden sind. 

Verfahren zur Abgabe einer Flussigkeit aus einem 
Mikroreaktionsgefaft oder einer Anordnung von 
Mikroreaktionsgefalien, bei dem mindestens eine Auslalioffnung 
durch Einwirken einer auReren Kraft oder/ und durch lokale 
Warmezufuhr erzeugt wird. 
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24. Verfahren nach Anspruch 23, dadurch gekennzeichnet, dali durch 
einen Gasdruckstoll die AuslaUdffnung erzeugt und die Flussigkeit 
zumindest teilweise at)gegeben wird. 

25. Verfaliren nach Anspruch 23, dadurch gekennzeichnet, daB inn 
Bereich der zu erzeugenden Ausladdffnung eine dOnne 
Kunststoffschicht durch lokale Warmezufuhr erweicht, geschmolzen 
Oder zerstSrt wird. 

26. Verfahren nach Anspnjch 25, dadurch gekennzeichnet, dafi durch 
eine elektrische Widerstandsheizung oder eine elektrische Entladung 
lokal W3rme zugefOhrt wird. 
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